Вплив пробіотиків, що містять бактерії роду Bifidobacterium та Lactobacillus на стан цитокінової ланки гемостазу у залежності від цитотоксичності штамів Н.pylori у хворих на пептичну виразку шлунка та дванадцятипалої кишки у поєднані з артеріальною гіпертензією і цукровим діабетом типу 2 by Сіцінська, Інна Олексіївна
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І.О. Сіцінська ВПЛИВ ПРОБІОТИКІВ, ЩО МІСТЯТЬБАКТЕРІЇ РОДУ  BIFIDOBACTERIUM ТАLACTOBACILLUS НА СТАН ЦИТОКІНО-ВОЇ ЛАНКИ ГЕМОСТАЗУ У ЗАЛЕЖНОСТІВІД ЦИТОТОКСИЧНОСТІ ШТАМІВH.PYLORI У ХВОРИХ НА ПЕПТИЧНУ ВИ-РАЗКУ ШЛУНКА ТА ДВАНАДЦЯТИПАЛОЇКИШКИ У ПОЄДНАНІ З АРТЕРІАЛЬНОЮГІПЕРТЕНЗІЄЮ І ЦУКРОВИМ ДІАБЕТОМТИПУ 2
Резюме. У статі представлено зміни стану цитокіновогопрофілю із підвищенням ІЛ-6, ІЛ-12, ІЛ-18 та зниженням ІЛ-10,показники яких мали залежність від наявності штамів Н.рylori(CagA+, VacA+) та їх комбінації. Використання пробіотиків, щомістять бактерії роду Lactobacillus і Bifidobacterium із дода-ванням до стандартних схем антихелікобактерної терапії,позитивно впливає на нормалізацію вмісту цитокінів у пери-феричній крові диференціювання Т-хелперів та співвідношенняпро- і протизапальних цитокінів.
Ключові слова: виразка шлунка, ІЛ-12, ІЛ-10, ІЛ-6, ІЛ-18, цукровийдіабет 2, артеріальна гіпертензія.
Вищий державний навчальний закладУкраїни “Буковинський державниймедичний університет”, м. Чернівці
ВступОстаннім часом з'явилися численні дані, якідоводять, що хронічний запальний процес обу-мовлений не тільки особливостями персистенціїзбудника H.pylori та його ушкоджуючим впливомна слизову оболонку, але й розвитком імуно-дефіцитного стану [1, 2]. Зміни вмісту ІЛ-6, ІЛ-10, ІЛ-12, ІЛ-18 є діагностичним критерієм в роз-витку частоти рецидивів та стадії захворювання.Порушення секреторної й моторної функцій ки-шечника з міграцією бактеріальної флори з товс-тої кишки в проксимальні відділи травного ка-налу створює сприятливі умови для розвиткудисбактеріозу, дисбіозу (Захаренко С.М., 2001).Результати вивчення популяційного рівня мік-рофлори порожнини товстої кишки в хворих нацукровий діабет типу 2 (ЦД2), артеріальну гіпер-тензію (АГ) та хелікобактер-асоційованих захво-рювань із цитотоксичними штамами показали,що виникають дисбіотичні порушення товстоїкишки, тому з метою корекції порушень мікро-біоценозу використовують пробіотики (ЛяшукР.П., 2002).
Мета дослідженняДослідити вплив пробіотиків на стан цито-кінової ланки периферійної крові залежно від ток-сигенних штамів Н.pylori у хворих на пептичнувиразку шлунка та дванадцятипалої кишки упоєднані з артеріальною гіпертензією і цукровимдіабетом типу 2.
Матеріал і методиОбстежено 71 хворий (33 хворих на пептичнувиразку шлунку (ПВШ) та дванадцятипалої киш-ки (ДПК) (з них 18 хворих на Н.рylori-асоційо-ваних CagA+VacA+ токсигених штамів (група1a), 15 хворих - Н.рylori-асоційованих CagA+VacA-/CagA-VacA+ токсигених штамів (група2a) та 38 хворих на ПВШ та ДПК із АГ і ЦД2 (зних 22 хворих Н.рylori-асоційованих CagA+VacA+токсигених штамів (група 1б), 16 хворих на Н.рy-lori-асоційованих CagA+VacA+/CagA-VacA+ ток-сигених штамів (група 2б) і 20 практично здо-рових осіб (ПЗО). Критеріями включення в дос-лідження є: пептична виразка шлунка та два-надцятипалої кишки Нр-асоційована; АГ І та ІІстадії, 1-го та 2-го ступеня; ЦД 2 легкої тяжкості,компенсований та середньої тяжкості, субком-пенсований. Критеріям виключення є: ускладненаПВШ та ДПК, рак шлунку, ізольована АГ, АГ ІІІстадії, 3-го ступеня; ЦД 2 тяжкого ступеня, де-компенсований. Штами СagA, VacA H.pylori убіоптатах визначали за допомогою ПЦР наборівреагентів "Хелікопол" ("Літех", Росія). Цито-кіновий ряд визначали методом ІФА за допо-могою наборів реактивів ІЛ-6,  ІЛ-10, ІЛ-12, IЛ-18(Benher MedSystems GmbH, Австрія).Усім хворим проведена базисна терапія  (езо-мепразол 40 мг, по 1 капс. 2 р/д., амоксицилін 1000мг, по 1 таб. 2 р/д., кларитроміцин 500мг, по 1 таб.2 р/д., препарат вісмуту 350 мг, по 1 таб. 2 р/д.).Для підвищення ерадикації H.pylori застосовувалипробіотики, що містять бактерії роду Lactobacillus
 І.О. Сіцінська, 2016
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по 1 табл. 3 р/д.
Обговорення результатів дослідженняОцінюючи стан цитокінової ланки гемостазувстановлено, що у хворих на ПВШ та ДПК ізнаявними  штамами СagA+VacA+ H. pylori вияв-лено достовірне підвищення ІЛ-6 (33,72±0,59)(р10,001) у 2,3 рази, ІЛ-12 (6,61±0,2) (р10,001) у3,88 рази, ІЛ-18 (163,17±9,58) (р10,05) у 2,3 разита зниження ІЛ-10 (1,49±0,11) (р10,001) у 1,37рази у порівняні з групою ПЗО (5,48±0,22), (1,59±0,19), (69,63±4,72) та (2,04±0,12). Відповідно, угрупах 1б, 2а, 2б спостерігається підвищення ІЛ-6 у 5,23 рази (26,67±0,71) (р10,05), у 8,2 рази(66,36 ±3,68) (р10,001), у 9,91 рази (54,31±1,35)(р10,001) у порівняні з групою ПЗО; підвищенняІЛ-12 у 2,13 рази (3,39±0,33) (р10,001), у 2,95
рази (95,95±11,02) (р10,001), у 9,71 рази(24,06±3,05) (р10,001) відповідно; ІЛ18 у 2,11 рази(146,67±17,6) (р10,001), у 9,74 рази (678,41±101,69) (р10,001), у 3,37 рази (235±23,14) (р10,001) відповідно і зниження ІЛ-10 на 16,11% (1,78±0,11) (р10,001), у 3,4 рази (0,6±0,6) (р10,001) і у1,92 рази (1,06±0,04) (р10,001) відповідно. У групіхворих на ПВШ та ДПК із АГ і ЦД 2 спос-терігається достовірне підвищення ІЛ-6, ІЛ-12 таІЛ-18 і зниження ІЛ-10 за наявністю штамівCagA+VacA+ відповідно у 1,22 рази, у 3,29 рази, у2,89 рази і у 1,77 рази у порівняні з групою хворихна ПВШ та ДПК із АГ і ЦД 2 за наявністю ком-бінації штамів СagA+VacA-/ СagA-VacA+.Стан цитокінової ланки після використанняпробіотика (Lactobacterium, Bifidobacterium)(рис.1.). За даними дослідження, після лікування
Рис. 1. Стан цитокінової  ланки у хворих на пептичну виразку шлунка та дванадцятипалої кишки упоєднані з артеріальною гіпертензією і цукровим діабетом типу 2 залежно від штамів H. pylori післявикористання пробіотика
Оригінальні дослідження
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у групах 1а, 1б, 2а, 2б  спостерігається зниженняІЛ-6  на 17%, на 15,45%, у 1,5 рази та 1,36 разивідповідно. Проте ІЛ-10 підвищується відповідноу 1,26 рази, у 1,2 рази, у 2,65 рази та 1,39 рази.Однак, вміст ІЛ-12 та ІЛ-18 знижується у групі1а на 7,13%, на 6,67%; у групі 1б на 5,27%, на5,97%; у групі 2а у 1,78 рази, у 1,43 рази; у групі2б у1,47 рази, у 1,44 рази відповідно. Важливуроль у лікуванні Н.pylori -асоційованої ПВШ таДПК, відіграє не лише протихелікобактерна те-рапія, але й додавання до базисної терапії пробіо-тиків, які позитивно впливають на ерадикацію Н.pylori. В більшості досліджень пробіотики вико-ристовували роду Lactobacillus і Bifidobacterium,який на теперішній час вважають найбільш перс-пективним (Г.Д.Фадеенко, Е.В. Колесникова,2013). Додавання до стандартних схем антихе-лікобактерної терапії L.reuteri, L.ramnosus пози-тивно впливає на диференціювання Т-хелперів таспіввідношення про- і протизапальних цито-кінів[3].
Висновки1.Наявність цитотоксичних штамів Н. pyloriта їх комбінація (CagA+VacA+; CagA+VacA-/CagA-VacA+) у хворих на пептичну виразкушлунка та дванадцятипалої кишки супровод-жується порушенням стану цикокінової ланки ге-мостазу (підвищенням ІЛ-6 (р0,001, р0,05), ІЛ-12 (р0,001, р0,05), ІЛ-18 (р0,001, р0,05) тазниження ІЛ-10 (р0,001, р0,05)) та поєднанняданої патології із артеріальною гіпертензією іцукровим діабетом типу 2 ускладнює перебігосновного захворювання, діагностичні критерії талікування.2.Використання пробіотиків із базисною те-рапією врівноважує стан цитокінової ланки ге-мостазу (зниження ІЛ-6 (р0,05), ІЛ-12 (р0,05),ІЛ-18 (р0,001, р0,05) та підвищення ІЛ-10(р0,001, р0,05)), що свідчить про підвищенняерадикації H.pylori.
Перспективи подальших дослідженьБудуть продовженні наукові дослідження унаміченому науковому напрямку.
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ВЛИЯНИЕ ПРОБИОТИКОВ BIFIDOBACTERIUM ИLACTOBACTERIUM НА СОСТОЯНИЕЦИТОКИНОВОГО ЗВЕНА ГЕМОСТАЗА ВЗАВИСИМОСТИ ОТ ЦИТОТОКСИЧНОСТИШТАММОВ H. PYLORI У БОЛЬНЫХ СПЕПТИЧЕСКОЙ ЯЗВОЙ ЖЕЛУДКА ИДВЕНАДЦАТИПЕРСТНОЙ КИШКИ В СОЧЕТАНИИС АРТЕРИАЛЬНОЙ ГИПЕРТЕНЗИЕЙ И САХАРНЫМДИАБЕТОМ ТИПА 2
И.О. Сицинская
Резюме. В статье представлены изменения состоянияцитокинового звена гемостаза с повышением ИЛ-6, ИЛ-12,ИЛ-18 и снижением ИЛ-10, показатели которых имелизависимость от наличия штаммов Н.рylori (CagA , VacA ) и ихкомбинации. Использование пробиотиков Lactobacillus иBifidobacterium с добавлением к стандартных схем антихе-ликобактерной терапии, положительно влияет на нор-мализацию содержания цитокинов в периферической крови.Ключевые слова: язва желудка, ИЛ-12, ИЛ-10, ИЛ-6,ИЛ-18, сахарный диабет 2, артериальная гипертензия.
EFECT OF BIFIDOBACTERIUM ANDLACTOBACTERIUM PROBIOTICS ON  THECONDITION OF HEMOSTASIS DEPENDING ON THECYTOTOXIC STRAINS OF H. PYLORI IN PATIENTSWITH PEPTIC ULCER OF THE STOMACH ANDDUODENAL ULCER IN COMBINATION WITHHYPERTENSION AND DIABETES  MELLITUS TYPE 2
I.O.Sitsinska
Abstract. The article presents changes of hemostasis statewith increased IL-6, IL-12, IL-18 and decreased IL-10, indicatorsof which were dependent on the existence of strains of  Н.pylori (CagA , VacA ) and  their combinations. The use ofLactobacillus and Bifidobacterium probiotics added to standardregimens of anti-Helicobacter therapy, positively influences ondifferentiation of T-helper cells and the ratio of Pro - and anti-inflammatory cytokines.Key words: ulcer of the stomach, IL-12, IL-10, IL-6, IL-18,diabetes mellitus 2, arterial hypertension.
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